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Die  Frage  nach  dem  Erreger  der  Variola  vera  war 
von  jeher  ein  Gegenstand  und  gleichzeitig  ein  Streit- 
punkt vieler  wissenschaftlicher  Erörterungen.  Die  dies- 
bezügliche Literatur  des  In-  wie  des  Auslandes  ist  in 
den  letzten  Jahren  eine  immer  größere  geworden. 
Leider  entspricht  das  Ergebnis  all  dieser  zahlreichen 
Bemühungen  nicht  den  Erwartungen,  die  man  ihnen 
angesichts  der  vielen  andern  Erfolge  auf  bakteriolo- 
gischem Gebiet  in  der  jüngsten  Vergangenheit  entgegen- 
bringen durfte.  — Mit  der  Lösung  dieser  vielum- 
strittenen Frage,  d.  h.  mit  der  Entdeckung  des  Erregers 
der  Pocken  würde  voraussichtlich  auch  das  Verständnis 
für  das  Wesen  der  Schutzimpfung  gefördert  werden, 
welches  gerade  durch  die  Erfolge  der  Pockenimpfung 
angeregt  ist. 

Die  Zahl  der  Veröffentlichungen  über  die  Aetio- 
logie  cder  Pocken  ist  eine  so  große  geworden,  daß  es 
schwer  ist,  ihren  Inhalt  völlig  zu  übersehen.  Es  soll 
deshalb  pn  Folgenden  der  Versuch  gemacht  werden, 
die  verschiedenen  Auffassungen  über  das  Wesen  und 
die  Natur  der  Pockenerreger  miteinander  zu  ver- 
gleichen und  festzustellen,  wie  weit  sie  in  Einklang 
mit  unsern  heutigen  Kenntnissen  vom  Bau-  und  den 
Lebensbedingungen  bekannter  Mikroorganismen  stehen. 

Stellen  wir  die  zusammenhängenden  Veröffent- 
lichungen über  die  Pockenätiologie  vergleichend  einander 
gegenüber,  so  lassen  sich  im  allgemeinen  vier  Gruppen 
unterscheiden.  Die  ersten  und  frühesten  Erklärungs- 
versuche stammen  aus  einer  Zeit,  in  welcher  man  noch 
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sehr  unklare  Vorstellungen  über  Infektionsvorgänge  be- 
saß. Immerhin  finden  sich  auch  in  dieser  Periode 
Anschauungen,  welche  bemerkenswert  erscheinen.  Die 
zweite  Periode  stand  deutlich  unter  dem  Eindruck 
der  fundamentalen  Entdeckungen  der  Bakteriologie, 
während  eine  dritte  Gruppe  den  Pockenerreger  unter 
den  Protozoen  zu  finden  glaubte.  Schließlich  führte  die 
Entdeckung  filtrierbarer  Keime  zu  der  Vermutung,  daß 
auch  die  Pockenkeime  hierher  gehören  könnten. 

Naturgemäß  lassen  sich  diese  Strömungen  zeitlich 
nicht  scharf  von  einander  abgrenzen.  Sie  laufen  zum 
teil  nebeneinandef  her,  wie  aus  dem  Folgenden  im 
Einzelnen  zu  ersehen  ist. 

Schon  die  Brahminen  hatten  eine  Art  Schutz- 
impfung eingeführt,  indem  sie  von  der  Vorstellung  sich 
leiten  ließen,  in  jedem  menschlichen  oder  tierischen 
Organismus  sei  eine  gewisse  Blatternmaterie  angeboren 
vorhanden,  die  dann  durch  „imperceptible  animalculae“ 
vom  Magen  aus  in  Gärung  gebracht  werden.  Nach 
L.  Pfeiffer  stellten  sich  die  Brahminen  vor,  daß  „die 
Säfte  (the  juice)  der  aufgenommenen  feindlichen  Ani- 
malculae die  Gärung  der  Materie  anregen  und  daß 
letztere  durch  den  Ausschlag  aus  dem  Körper  hinaus- 
gebracht wird.“  „Durch  das  mildere  Verfahren  der 
Blatterninokulation  wird  nur  ein  kleiner  Teil  der 
Materie  zur  Gärung  angeregt,  nur  eine  kleine  Menge  des 
„juice“  geliefert.  Diese  Anschauungen  stellen  gewisser- 
maßen einen  Anklang  an  unsere  heutige  Immunitäts- 
lehre dar. 

Im  neunten  Jahrhundert  ist  es  dann  der  arabische 
Arzt  Muhamed  Ben  Rhazes,  der  ebenfalls  das  Pocken- 
gift als  in  jedem  Organismus  bereits  vorhanden  an- 
nimmt und  die  Blatternerkrankung  für  einen  Läu- 
terungsprozeß des  heranwachsenden  Menschen  hält. 
Einen  ganz  ähnlichen  Standpunkt  vertritt  noch 
am  Ende  des  18.  Jahrhunderts  C.  L.  Hoffmann,  der 
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gleichfalls  die  Pockenmaterie  für  angeboren  erklärt ; sie 
sollte  in  gewissen  Drüsen  der  Haut  solange  unschädlich 
verborgen  bleiben,  bis  ein  fremdes,  von  außen  kommen- 
des Gärungsmolekül  das  Pockengift  in  Bewegung  bringt 
und  schließlich  seinen  Uebertritt  in  die  Blutbahn 
bewirkt. 

Diese  frühesten  und  ersten  Anschauungen  über  das 
Wesen  und  das  Zustandekommen  der  Pockenkrankheit 
rechnen  somit  mit  dem  Zusammentreffen  zweier  Sub- 
stanzgruppen, die  eine  ganz  besondere  Affinität  zu- 
einander besitzen  und  durch  deren  Berührung  eine 
gewisse  Gärung  angeregt  wird. 

Erst  die  Entdeckung  kleinster  Lebewesen  als  der 
Erreger  vieler  Infektionskrankheiten  ließ  vermuten,  das 
eigentliche  Kontagium  der  Pocken  würde  sich  eben- 
falls unter  der  Zahl  dieser  kleinsten  Gebilde  auf  finden 
lassen.  Bei  diesen  Bemühungen  wurden  teils  Kokken 
teils  stäbchenartige  Gebilde  für  die  Infektionsträger 
gehalten. 

Als  einer  der  ersten  beschrieb  Simon  (1846)  Mi- 
krokokken in  Pockenpusteln.  Keber  (1868)  konnte  in 
der  Vaccine  neben  Epidermisstücken,  Blutbestandteilen 
und  Körnchenzellen  viele  punktförmige  Moleküle  beob- 
achten, die,  scharf  abgegrenzt,  gegen  Essigsäure  und 
Wasser  unempfindlich  waren.  Dieselben  Elemente  fand 
er  auch  bei  Variola  und  in  Pockenschorfen.  Lugin- 
bühl  (1872)  glaubte  einen  gewissen  Mikrokokkus  als 
verdächtig  ansehen  zu  müssen,  .allerdings  wurde  dieser 
Kokkus  von  ihm  auch  auf  der  Hautoberfläche  der  unter- 
suchten Fälle  gefunden.  Hellglänzende,  grünliche,  Ge- 
bilde beschrieb  Grünhagen  (1872),  eine  Vermehrung 
konnte  er  jedoch  nicht  nachweisen.  Weigert  hat 
zuerst  Mikroorganismen  in  der  Lymphe  gesehen  und  sie 
für  die  Infektionsträger  gehalten;  er  fand  in  Lymph- 
kapillaren  bei  Pockenleichen  äußerst  kleine,  dichtge- 
lagerte Körperchen,  welche  von  Cohn  mit  der  von  ihm 
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benannten  „Mikrosphaera  variolae“  für  identisch  er- 
klärt wurden.  Cohn  beschrieb  (1872)  diese  Gebilde 
als  unzählige,  in  der  klaren  Flüssigkeit  schwimmende 
und  in  Molekularbewegung  begriffene  kugelförmige 
Körperchen,  die  bei  ihrer  Weiterentwicklung  ganze 
Reihen  und  Ketten  bildeten  und  von  ihm  mit  größter 
Wahrscheinlichkeit  für  die  Infektionsträger  der  Variola 
gehalten  wurden.  Ein  konstant  in  der  Lymphe  vor- 
kommendes Kugelbakterium,  das  sogen.  „Microsporon 
variolae  Klebs,“  beschrieb  Klebs  (1878),  der  später 
auch  in  der  Trachealmucosa  von  Variolakranken  in 
Tetraden  gelagerte  Mikrokokken  gesehen  haben  will. 
Cornil  und  Babes  (1883)  haben  in  Hautschnitten 
von  Variola  und  Vaccine  rundliche  und  ungleichförmige 
Mikrokokken  gefunden,  während  Q u i s t (1883)  neben 
bestimmten  Mikrokokken  noch  Bazillen  aus  Vaccine- 
lymphe  züchten  konnte.  Kugelige,  oft  in  Kettenform 
angeordnete  Mikroben  fand  auch  B a r e g g i (1884) ; 
dieselben  sollten  in  allen  Pockenfällen,  und  zwar  auch 
im  Blut  vorhanden  sein  und  je  nach  der  Schwere  des 
Falles  mehr  oder  minder  zahlreich  erscheinen.  Ver- 
schiedene Formen  von  Kokkenkolonien  erhielt  Voigt 
(1886)  bei  Anlage  von  Reinkulturen  von  Lymphe,  und 
ebenso  Marotta  (1886),  darunter  aber  eine  geson- 
derte Kokkenart,  einen  Micrococcus  tetragonus,  der  her- 
nach auch  von  Klebs  in  und  um  die  Epithelien  von 
Pockenschnitten  vorgefunden  und  von  ihm  ,,Tetracoccus 
variolae  Klebs“  benannt  wurde.  In  Reinkulturen  von 
Vaccine  beschrieb  Garre  (1887)  einen  Cohns  Micro- 
sphaera  variolae  entsprechenden  Kokkus,  dessen 
direkte  Ueberimpfung  auf  den  Menschen  jedoch  weder 
Pustelbildung  noch  Immunität  erzeuge.  Ruete  und 
Enoch  konnten  (1893)  aus  Vaccine  einen  Diplo- 
kokkus züchten,  mit  dessen  Reinkultur  sie  bei  Kälbern 
Papeln  und  Pusteln  zu  erzeugen  vermochten,  die  eben- 
falls den  Diplokokkus  enthielten.  Einen  besonders 
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großen  Kokkus  fand  Maljean  (1893)  in  der  Vaccine- 
lymphe vom  Kalb;  eine  Bouillonkultur  hievon  soll  bei 
Kälbern  eine  „klassische  Eruption  von  Vaccine“  mit 
nachfolgender  Immunität  ergeben. 

Nach  den  Untersuchungen  von  Buttersack 
(1893)  sollen  Fädengebilde  in  der  ersten  Entwicklungs- 
zeit in  den  Pusteln  sich  finden,  denen  er  ätiologische 
Bedeutung  beimißt;  außerdem  beobachtete  er  kleine 
körnige  Gebilde,  die  er  als  Sporen  ansah,  während 
die  Fäden  eine  Vegetationsform  vorstellen  sollten. 
Später  hat  Buttersack  (1895)  seine  Behauptungen 
dahin  geändert,  daß  nur  die  in  der  Vaccinelymphe  vor- 
handenen Kügelchen  spezifische  Gebilde  seien,  nach- 
dem es  ihm  gelungen  war,  auch  in  andern  Lympharten 
ähnliche  Gebilde  wie  die  von  ihm  beschriebenen  Fäden 
zu  beobachten. 

Erst  in  der  jüngsten  Vergangenheit  haben  Vanse- 
1 o w und  Czaplewski  (1899)  in  dem  „Micrococcus 
quadrigeminus  Klebs“  benannten  Organismus,  der  dem 
Micrococcus  pyogenes  albus  sehr  nahe  steht,  einen  mit 
dem  Pockenprozess  in  enger  Beziehung  stehenden 
Mikrokokken  zu  finden  geglaubt,  diese  Vermutung  aber 
kurze  Zeit  darauf  widerrufen.  Beinahe  gleichzeitig 
(1899)  haben  Sanfelice  und  M a 1 a t o die  Mitteilung 
veröffentlicht,  daß  ein  konstant  aus  Pockenfällen  zu 
züchtender,  morphologisch  sich  vom  Micrococcus  pyo- 
genes aureus  nicht  unterscheidender  Kokkus  in  seinen 
pathologischen  Wirkungen  sich  von  allen  andern  iso- 
lierten Micrococcus-pyogenesstämmen  unterscheide  und 
ins  Blut  gebracht,  Hyperaemieen  und  Hämorrhagien 
erzeuge. 

Zu  den  Forschern,  die  das  infizierende  Agens  bei 
den  Pocken  in  Form  von  Bazillen  zu  finden  glaubten, 
gehört  als  einer  der  ersten  Toussaint,  der  (1881) 
bei  Schafpocken  einen  Sporen  tragenden,  3 — 4/i  langen, 
beweglichen  Bazillus  züchten  konnte.  Impfung  mit 
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Sporen  erzeugten  bei  Hammeln  Pusteln.  Neben  seinen 
Mikrokokken  hat,  wie  bereits  erwähnt,  0 u i s t (1883) 
Bazillen  aus  Vaccinelymphe  gezüchtet,  deren  sechs- 
tägige Kultur  bei  Tieren  schöne  Vaccinepusteln  mit 
darauf  folgender  Immunität  erzeugte.  Einen  beson- 
deren Bazillus  in  Variolapusteln  gefunden  zu  haben 
glaubte  auch  N i k o 1 s k i (1892).  , Nach  Martins  An- 
sicht (1893)  ist  ein  bestimmter  Bazillus,  der  einzeln 
oder  in  Kettenform  sich  findet,  der  Vaccinenerreger; 
auch  gelang  es  ihm,  mit  Kulturen  von  Kuhpocken 
typische  Vaccine  bei  Kälbern  hervorzurufen.  Aus 
Variolapusteln  einen  besonderen  Bazillus  zu  züchten, 
gelang  auch  Besser  (1893).  Dieser  Bazillus  soll  bei 
Körpertemperatur  ein  langsames  Wachstum  zeigen. 
Ferner  beschrieb  Siegel  (1893)  in  Reinkulturen  vor- 
handene kurze,  nach  Gram  nicht  färbbare  Bazillen, 
mit  deren  Reinkultur  er  bei  Tieren  dieselbe  Art  von 
Peritonitis  erzeugen  konnte,  wie  mit  normaler  animaler 
Lymphe.  Die  Untersuchungen  von  Klein  (1893) 
stellten  in  der  Lymphe  einzelne  oder  gruppenweise  bei- 
einanderliegende Bazillen  fest,  die,  in  älterer  Lymphe 
in  geringerer  Zahl  vorhanden,  allen  Kulturversuchen 
widerstanden.  Einen  ähnlichen  Bazillenbefund  hatte 
auch  Copemann  (1894).  K e n t s Forschungen  (1894) 
gelang  es,  einen  mit  dem  von  Klein  beschriebenen 
identischen  Bazillus  aus  Variolapusteln  zu  züchten  und 
mit  dessen  Kultur  bei  Kälbern  der  Vaccine  ähnliche 
Pusteln  hervorzubringen;  Auch  Bay  konnte  (1895) 
aus  dem  Inhalt  von  Variola-  und  Vaccinepusteln  kurze 
Bazillen  isolieren,  deren  Bedeutung  für  die  Aetiologie 
der  Pocken  er  als  sicher  (erachtet. 

Schon  anfangs  der  90er  Jahre  hat  L.  Pfeiffer, 
welcher  durch  seine  Protozoenuntersuchungen  bekannt 
ist,  darauf  hingewiesen,  daß  alle  aus  dem  Pustelninhalt 
gezüchteten  Bakterien  als  Sekundärinfektion  aufzu- 
fassen seien  und  nichts  mit  der  Aebologie  der  Pocken 
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zu  tun  hätten.  Bestätigt  wurden  diese  Anschauungen 
durch  die  Untersuchungen  von  Frosch,  Wasser- 
mann und  Soloweow.  Frosch  nahm  (1896)  eine 
genaue  Prüfung  der  Lymphe  auf  ihren  Bakteriengehalt 
vor;  er  fand  hievon  besonders  in  frischer  Lymphe  zahl- 
reiche Arten,  meist  Saprophyten.  Die  Virulenz  der  Vor- 
gefundenen Spaltpilze  zeigte  sich  bedeutend  geringer 
als  jene  der  in  menschlichen  Abszessen  und  Phlegmonen 
vorhandenen.  Aus  verschiedenen  Versuchen,  die 
Lymphe  möglichst  keimfrei  herzustellen,  zieht  Frosch 
die  Schlußfolgerung,  daß  die  in  der  Lymphe  vorhan- 
denen Bakterien  von  Anfang  an  nicht  in  den  Pusteln 
zu  finden  wären,  sondern  erst  bei  ihrer  Eröffnung 
hineinkämen.  Weiter  fand  er  sehr  stark  entzündete 
Pusteln  bei  Kindern  bakteriell  steril,  während  in  ganz 
rejzlosen  Pusteln  sich  zahlreiche  Bakterien  zeigten. 
Wassermanns  Bemühungen,  von  Pockenpusteln 
aufs  sorgfältigste  Kulturen  herzustellen,  führten  zu 
einem  negativen  Ergebnis.  Soloweow  bemühte  sich 
gleichfalls  vergebens,  aus  Vaccinenpusteln  auf  bekannten 
Nährböden  züchtbare  spezifische  Mikroben  zu  finden 
und  kam  zu  der  Meinung,  daß  die  in  den  Pockenpusteln 
vorhandenen  Bakterien  zufällig  beigemischt  wären  und 
durch  ihre  Anwesenheit  die  Vaccine  Wirkung  höchstens 
abschwächen  würden. 

Obwohl  es  demnach  verschiedenen  Forschern  an- 
geblich gelungen  war,  kultivierbare  Organismen  nach- 
zuweisen, deren  Weiterimpfen  zum  teil  sogar  Vaccine- 
pusteln, manchmal  auch  Immunität  erzeugen  sollte,  so 
nötigten  doch  die  zahlreichen  Nachprüfungen  dieser 
Befunde  zu  dem  Schlüsse,  daß  keine  der  beschrie- 
benen Bakterienarten  der  Pockenerreger  sein  konnte, 
sondern  daß  das  unbekannte  Virus  auf  ganz  anderem 
Gebiet  zu  suchen  wäre. 

Trotz  alledem  tauchten  immer  aufs  neue  wieder  Ver- 
suche auf,  durch  die  bakteriologische  Forschung  zum 
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Ziele  zu  gelangen.  So  hat  z.  B.  Nakanishi  (1900) 
einen  neuen,  konstant  in  Vaccinepusteln  vorkommenden 
Bazillus  gesehen,  von  dem  er  sogar  fünf  verschiedene 
Wachstumsformen  unterscheidet.  Einen  ähnlichen  Be- 
fund wie  Nakanishi  haben  L e v y und  F i c k 1 e r 
(1900),  doch  enthalten  sich  die  Verfasser  über  die  Be- 
ziehungen dieses  Bakteriums  zur  Vaccine  und  Variola  je- 
der Aeußerung.  Czaplewski  (1900)  weist  die  obigen 
Behauptungen  Nakanishis  entschieden  als  unwahr- 
scheinlich zurück,  Nakanishi  selbst  mußte  nach 
einem  halben  Jahr  eingestehen,  daß  der  von  ihm 
„Bacillus  variabilis  lymphae  vaccinalis“  genannte  Ba- 
zillus zu  Vaccine  und  Variola  keine  ätiologische  Be- 
ziehung besitze,  sondern  daß  derselbe  nichts  weiteres 
ist  als  ein  konstanter  Bewohner  der  normalen  Haut  des 
Menschen  und  ebenso  auch  der  Rinder. 

Die  Ueberschätzung  der  Bakterienbefunde  ist  wohl 
zum  teil  darin  begründet,  daß  bei  nicht  besonders  sorg- 
fältiger Beobachtung  der  Aseptik  schon  in  Impf- 
instituten leicht  eine  Verunreinigung  der  Lymphe  mit 
irgendwelchen  Mikroorganismen  erfolgt,  und  diesen  an 
sich  bedeutungslosen  Bakterien  dann  die  Rolle  der 
Pockenerreger  fälschlicherweise  zugeschrieben  wird. 

Waren  in  den  oben  erwähnten  Untersuchungen  die 
Forscher  ausschließlich  bestrebt,  den  Pockenerreger  im 
Reiche  der  patogenen  Bakterien  zu  suchen,  so  glaubten 
andere,  daß  höher  organisierte  Lebewesen  die  Pocken- 
erkrankung verursachen  würden. 

Von  mikroskopischen  „Tierchen“  spricht  schon 
Gruby  (1840),  während  Hallier  und  Zürn  (1869) 
„ein  schwärmendes,  geschwänztes,  in  kreiselartiger  Be- 
wegung sich  befindendes  Körperchen“  beschreiben. 
Van  der  Löff  spricht  (1887)  zum  ersten  Male  von 
Proteiden  in  der  animalen  Lymphe,  und  seine  Ver- 
öffentlichungen sind  bahnbrechend  für  die  ganze  neue 
Forschungsrichtung  geworden.  Er  konnte  bei  seinen 
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Untersuchungen  im  hängenden  Tropfen  einer  Lymphe 
deutlich  eine  Menge  amöboider  Bildungen  beobachten, 
die  er  zu  den  Rhizopoden  zählt.  Diese  Gebilde  hält 
er  für  das  gesuchte  Pockengift,  die  ganze  Infektiosität 
beruhe  auf  diesen  Amöben.  In  demselben  Jahre  wie 
Van  der  Löff  hat  auch  Pfeiffer  (1887)  einen 
neuen  Parasiten  der  Pocken,  zur  Gattung  Sporozoa 
gehörig,  beschrieben.  Nach  Pfeiffer  entwickelt  sich 
dieser  Parasit  in  den  Epithelzellen  des  Rete  Malpighii 
und  übt  hier  eine  gewebszerstörende  Wirkung  aus. 
Seinem  Aussehen  nach  ähnle  er  den  Coccidien,  er 
bilde  ein  einzelliges,  rundliches  Gebilde,  und  wurde 
deshalb  von  seinem  Entdecker  „Monocystis  epithelialis 
Pfeiffer“  benannt;  Pfeiffer  schildert  auch  eine 
Zystenbildung,  sowie  einen  Sporulationsvorgang,  doch 
konnte  er  eine  direkte  Entwicklung  der  Parasiten  aus 
den  Sporen  nicht  sicher  beobachten ; freie  Parasiten 
fand  Pfeiffer  erst  vom  5. — 6.  Tage  ab.  Bei  der 
Vaccination  werden  nach  Ansicht  Pfeiffers  sowohl 
Sporen  wie  ausgewachsene  Parasiten  überimpft,  bei 
Verwendung  von  Kinderlymphe  besonders  Sporen,  bei 
Inoculation  von  Kälberlymphe  auch  viele  ausge- 
wachsene Parasiten.  Der  Glycerinzusatz  zur  Lymphe 
läßt  nach  seiner  Ansicht  die  Sporen  intakt.  In  einer 
späteren  Veröffentlichung  hält  Pfeiffer  an  seiner 
Ansicht  fest,  daß  Variola  und  Vaccine  eine  parasitäre 
Aetiologie  haben  und  fügt  hinzu,  daß  durch  Zurück- 
bleiben von  Parasiten  im  Körper  nach  Variola  eine 
gewisse  Immunität  auf  Jahre  hin  erhalten  bleibe. 

Zu  den  Forschern  der  Protozoenrichtung  zählt  auch 
Guarnieri,  der  als  erster  (1892)  den  Versuch  machte, 
den  Vaccinebeobachtungen  durch  Impfen  der  Hornhaut 
ein  leicht  zugängliches  und  außerordentlich  geeignetes 
Untersuchungsfeld  zu  eröffnen.  Er  fand  in  den  Zellen 
des  Corneaepithels  nach  der  Impfung  mit  Lymphe  cha- 
rakteristische kleinste  Gebilde,  von  denen  je  1 — 3 von 
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einem  hellen  Hof  umgeben  waren  und  etwa  die  halbe 
Größe  des  Epithelkerns  zeigten.  Diese  Körperchen  be- 
sitzen selbst  wieder  einen  Kern  und  einen  protoplasma- 
ähnlichen  Bestandteil.  Das  ganze  Gebilde  stelle  den 
eigentlichen  Parasiten  dar.  Diese  Parasiten  seien  ver- 
schieden groß  und  die  größten  jeweils  in  der  Nähe  des 
Impfstiches  gelagert.  Bei  echter  Variola  fand  er  diese 
Gebilde  sogar  im  Pharynx  und  Larynx.  Die  Verän- 
derungen der  geimpften  Hornhaut  bestehen  nach 
G u a r n i e r i nach  24  Stunden  in  einer  Epithel  Ver- 
dickung, nach  etwa  60  Stunden  treten  eine  deutliche 
Prominenz  und  Knötchen  auf.  Er  beobachtet  übrigens 
auch  einen  Teilungsvorgang  der  Körperchen,  der  ent- 
weder durch  einfache  Zweiteilung  vom  Kern  ausgehe 
oder  in  Form  von  strahlenförmig  geordneten  Sporen 
auftrete.  Die  genannten  Arbeiten  Pfeiffers  und 
Guarnieris  haben  naturgemäß  vielfach  Wider- 
spruch, aber  auch  zahlreiche  Bestätigungen  erfahren. 
Während  Feroni  und  Massari  (1893)  das  Vor- 
handensein dieser  Gebilde  anerkennen,  jedoch  die  von 
Guarnieri  geäußerte  Bedeutung  nicht  gelten  lassen, 
indem  sie  die  betr.  Körperchen  für  Epithelkernderivate 
halten,  bestätigen  die  Untersuchungen  Monti’s  (1894) 
die  Guarnieri  sehen  Veröffentlichungen  vollauf,  in- 
dem seine  Befunde  in  sämtlichen  Einzelheiten  mit 
denen  Guarnieris  übereinstimmen. 

Nachdem  in  den  folgenden  Jahren  die  Ansicht,  daß 
die  Variola  durch  Parasiten  verursacht  werde,  immer 
mehr  Anhänger  gefunden,  hat  es  v.  W a s i e 1 e w s k i 
(1901),  der  bereits  früher  über  „die  Form  und  Färbbar- 
keit der  Zelleinschlüsse  bei  Vaccineimpfungen“  ge- 
schrieben und  damals  die  parasitäre  Natur  des  Pocken- 
erregers vollständig  anerkannt  hatte,  unternommen,  die 
bisher  erschienenen  Untersuchungen  dieser  Richtung 
kritisch  zusammenzustellen.  Am  Schlüsse  seiner  Aus- 
führungen kommt  v.  W a s i e 1 e w s k i zu  dem  Ergebnis, 
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daß  die  sogen.  Vaccinekörperchen  die  einzigen  charak- 
teristischen Gebilde  darstellen,  die  bei  Variola  und 
Vaccine  auf  treten.  Er  stellt  ferner  fest,  daß  sie  im  Horn- 
hautepithel von  Tieren  stets  zu  finden  sind,  sobald  wirk- 
samer Impfstoff  darauf  übertragen  wurde,  daß  diese 
Gebilde  auf  keine  andere  Weise  erzeugbar  wären,  auch 
nicht  zu  verwechseln  sind  mit  Leukocyten  oder  Zerfalls- 
produkten von  solchen.  , Gegen  die  Behauptung  einer 
Abstammung  von  Epithelkernen  macht  er  geltend,  daß 
diese  Gebilde  in  völlig  normalen  Zellen  sich  vorfinden, 
daß  sie  in  sich  teilenden  Zellen  anzutreffen  sind  und 
daß  jeweils  am  Impfherdrande  die  kleinsten  gelegen 
sind.  Ebenso  hält  der  Verfasser  den  Einwand  einiger 
Autoren,  daß  die  gesehenen  Gebilde  durch  Giftwirkung 
des  eigentlichen  Vaccineerregers  auf  das  Zellproto- 
plasma entstanden  seien,  für  haltlos.  Dem  ganzen  Aus- 
sehen, ihrer  Verbreitungsweise  und  den  Teilungsvor- 
gängen nach  müsse  es  sich  um  Zellschmarotzer  han- 
deln; die  Vermehrung  derselben  an  den  Impfstellen  sei 
erwiesen  durch  eine  Serienübertragung  auf  Kaninchen- 
hornhautepithel bis  zur  46.  Generation,  v.  W a s i e- 
lewski  glaubt  die  Schlußfolgerung  ziehen  zu  dürfen, 
daß  die  beschriebenen  Vaccinekörperchen  sehr  wahr- 
scheinlich die  Vaccineerreger  selbst  sind. 

In  demselben  Jahre  (1901)  berichtet  Funck,  daß 
die  Wirkung  der  Vaccine  von  einem  Protozoon  herrühre ; 
er  nennt  diesen  Zellenschmarotzer  „Sporidium  vacci- 
nale“.  Kurz  darauf  konnten  Podwyssozki  und 
Manko wski  (1901)  den  Nachweis  liefern,  daß  die 
verschiedenen  Formen  des  Funckschen  Sporidium 
nichts  anderes  als  verfettete  Epithelbestandteile  sein 
könnten.  In  einer  späteren  Veröffentlichung  gibt 
Funck  zwei  sicher  beobachtete  Formen  an,  eine 
Sporen-  und  eine  Cystenform,  und  glaubt  den  Beweis 
geliefert  zu  haben,  daß  dies  wirkliche  Protozoen  wären, 
indem  er  auf  erfolgreiche  Impfversuche  hinweist. 
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In  dieselbe  Zeit  fallen  auch  die  Untersuchungen 
G o r i n i s (1901),  der  in  den  Hornhautimpfherden 
neben  den  von  Guarnieri  als  „Cytoryctes“  be- 
nannten Körperchen  noch  allerlei  weitere  Zellein- 
schlüsse wahrgenommen  hat.  Von  diesen  Gebilden 
sollen  einige  in  engerer  Beziehung  zu  dem  Cytoryctes 
stehen  und  eine  ausgesprochene  Aehnlichkeit  mit  Ele- 
menten haben,  wie  sie  sich  bei  bösartigen  Geschwülsten 
als  Zelleinschlüsse  häufig  vorfinden.  Obwohl  seine 
Bestrebungen,  die  Frage  nach  der  Natur  des  Vaccine- 
erregers endgültig  zu  lösen,  nicht  von  Erfolg  gekrönt 
waren,  stellt  er  doch  fest,  daß  der  fragliche  Cytoryctes 
entweder  eine  nucleäre  Abstammung  habe  oder  para- 
sitärer Natur  wäi<e ; auch  die  Epithelkerne  könne  er  an- 
greifen und  schädigen;  in  einer  bestimmten  Entwick- 
lungsphase sei  er  aus  dem  sogen.  Cytoryctes  und  der 
diesen  umhüllenden  hellen  Zone  zusammengesetzt. 

An  dieser  Stelle  sind  auch  die  von  C a 1 m e 1 1 e 
und  Guerin  veröffentlichten  Untersuchungen  zu  be- 
trachten. Diese  Forscher  glauben  in  den  in  frischer 
Lymphe  vorhandenen  außerordentlichen  kleinen  Kör- 
perchen die  Erreger  der  Vaccine  suchen  zu  müssen. 

In  seinen  Untersuchungen  über  die  Kultur  des 
Vaccineerregers  fand  ferner  Ishigami  (1902)  in 
Schnittpräparaten  von  Impfstellen,  besonders  in  den 
Epithelien,  eine  besondere  Protozoenart,  die  sowohl  in 
der  Lymphe  als  auch  in  Pusteln  zahlreich  und  kon- 
stant vorkommt.  Er  beschreibt  dieses  Protozoon  als 
rundliche  oder  ovale  Zelle  mit  Kernbildung,  ferner 
Zweiteilungsformen  und  Cystenbildung,  aus  deren  In- 
halt zahlreiche  Sporozoiden  entständen.  Eine  Weiter- 
züchtung bis  zur  dritten  Generation  nimmt  Verfasser  als 
möglich  an,  indem  er  beobachten  konnte,  daß  mit  diesen 
Kulturen  Tiere  mit  demselben  Erfolg  geimpft  werden 
konnten,  wie  mit  normaler  Kuhlymphe.  Aus  verschie- 
denen Gründen  glaubt  der  Verfasser  annehmen  zu 
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können,  daß  Variola  und  Vaccine  durch  denselben  Er- 
reger hervorgerufen  würden;  derselbe  gehöre  seinen 
Eigenschaften  nach  zu  den  Mikrosporidienparasiten. 

Tanaka  (1902)  untersuchte  ein  pleuritisches  Ex- 
sudat bei  einem  Mann,  welcher  Pockennarben  im  Gesicht 
zeigte,  herrührend  von  einer  Pockenerkrankung,  die 
25  Jahre  zurücklag.  Eigenartige  Coagulationsphäno- 
mene  der  Vaccinelymphe  in  diesem  Exsudat  glaubt  er 
mit  größter  Wahrscheinlichkeit  auf  eine  der  Gruber- 
Widalschen  Reaktion  identische  Erscheinung  zu- 
rückführen zu  können.  Er  schließt  daraus,  daß  die  bis 
jetzt  über  den  Vaccine-  resp.  Variolaerreger  geäußerten 
Ansichten  nicht  der  Wirklichkeit  entsprächen  „und  daß 
der  Pockerreger  homogen  und  strukturlos  analog  der 
Lymphe  selbst  sich  überall  darin  verbreiten  müsse.“ 
Bei  der  Ausführung  der  Vaccination  werde  nun  eine 
Lancette  oder  Nadelspitze  mit  der  Lymphe  benetzt; 
„dieser  Vorgang  ist  meiner  Ansicht  nach  nichts  anders, 
als  daß  ein  Stückchen  des  Pockerregers  abgerissen  und 
in  die  gemachten  Skarrifikationen  eingebracht  werde.“ 
Dieser  Gedankengang  verleitet  ihn,  den  Pockenerreger 
mit  den  Plasmodien  zu  vergleichen  und  zwar  nicht 
mit  den  als  Malariaplasmodien  bekannten  Organismen, 
sondern  mit  den  zu  den  Mycetozoen  gehörigen  Lebe- 
wesen, deren  Teilstücke  bekanntermaßen  selbständig 
lebensfähig  bleiben.  Er  spricht  ferner  die  Vermutung 
aus,  daß  die  Pockenerreger  im  Vergleich  zu  den 
Moneren  Häckels  noch  bedeutend  feiner  und  kunst- 
voller gebildet  seien. 

Dombrowski  (1902)  konnte  im  Pustelninhalt 
verschiedene  Bewegungsarten  der  Vaccinegebilde,  ein 
allmähliches  Wachsen  und  Vermehren  durch  Knospung 
beobachten.  Seiner  Ansicht  nach  handelt  es  sich  um 
eine  Blastomycetenform. 

Zu  den  jüngst  erschienen  Arbeiten  auf  diesem 
Gebiet  zählen  die  von  Bose  und  Newjadowsky 
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(1904).  Bose  glaubt  die  Vaccineerkrankung  bedingt 
durch  die  erst  lokalisierte  dann  generalisierte  Ent- 
wicklung eines  wahren  intracellulären  Parasiten  aus 
der  Klasse  der  Protozoen,  dem  sog.  „ Plasmodium 
vaccinae“. 

N e w j a d o m s k y hingegen  berichtet  in  einer 
allerdings  nur  vorläufigen  Mitteilung  kurz  über  die  von 
ihm  entdeckten  spezifischen  Erreger  vieler  Infektions- 
krankheiten. Unter  diesen  sollen  die  der  Pocken,  der 
Variolois  und  der  Vaccine  identisch,  aber  mit  Eiter- 
erregenden Mikroorganismen  zusammen  Vorkommen. 
Tierimpfungen  mit  Reinkulturen  sollen  alle  positiv  aus- 
gefallen sein. 

Ebenfalls  19Ö4  erschien  eine  Veröffentlichung  über 
die  Vaccineerreger  von  Siegel,  der  bereits  früher 
(1900)  in  einer  Arbeit  über  die  Aetiologie  der  akuten 
Exantheme  von  dreierlei  verschiedenen  Cystenformen 
in  allen  Vaccineblaseschnitten  berichtet.  Siegel  stellt 
sich  den  Entwicklungsgang  dieser  Gebilde  ähnlich  wie 
den  der  Coccidien  vor.  In  beigegebenen  Abbildungen 
sind  Sporozoidenformen,  ferner  wachsende  und  aus- 
gebildete Cystenstadien  enthalten;  der  Autor  will  auch 
einen  der  Schizogonie  entsprechenden  Vermehrungs- 
vorgang beobachtet  haben. 

In  seiner  letzten  Arbeit  über  die  Vaccineerreger- 
frage bespricht  Siegel  eigene  Experimente,  die  an 
der  Hornhaut  von  Kaninchen  mit  normaler  Vaccine- 
lymphe ausgeführt  wurden.  Neben  dem  Befund  der 
von  vielen  andern  Forschern  als  charakteristisch  be- 
schriebenen Vaccinekörperchen  glaubt  der  Verfasser 
auch  Andeutungsformen  eines  Sporulationsvorganges 
beobachtet  zu  haben;  von  diesen  ist  eine  allerdings 
wenig  deutliche  Abbildung  beigegeben. 

Seine  ausführlich  beschriebenen  Impfversuche 
wurden  an  Kaninchen  und  zwar  an  möglichst  jungen 
Tieren  ausgeführt,  da  nach  Ansicht  des  Verfassers  bei 
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diesen  die  Untersuchung  der  Reaktionserscheinungen 
am  deutlichsten  und  schnellsten  sich  vornehmen  lassen. 

Die  ausgeführten  Hornhautimpfungen  wurden  in 
Form  kleiner  oberflächlicher  Stiche  oder  Strichelungen 
vorgenommen.  Verfasser  untersuchte  besonders  Aus- 
striche und  Schnitte  von  Nieren,  da  dieses  Organ  sich 
am  besten  hinsichtlich  der  Färbemethoden  und  der 
charakteristischen  Erscheinungen  eignen  soll.  In  allen 
Präparaten  finden  sich  nach  Siegel  die  spezifischen 
Vaccinekörperchen.  Nach  beobachteten  Bewegungs- 
erscheinungen unterscheidet  der  Verfasser  zwei  ver- 
schiedene Abschnitte  dieser  Körperchen,  die  sich  nach 
seiner  Ansicht  auch  durch  ihre  Färbbarkeit  von- 
einander trennen  lassen.  Siegel  vergleicht  diese  Ge- 
bilde ihrem  Aussehen  und  ihren  Bewegungen  nach  mit 
einer  Gregarine  oder  auch  mit  einem  Malariaookineten, 
außerdem  erinnerten  sie  ihn  an  Myxosporidienkeime. 

Von  besonderer  Wichtigkeit  erscheinen  Siegel 
Beobachtungen  von  Teilungsvorgängen,  die  sich  schon 
12  Stunden  nach  erfolgter  Hornhautimpfung  in  allen 
Organen  vorfinden  sollen.  Außer  den  am  häufigsten 
vorkommenden  Längsteilungen  sollen  auch  Formen  sich 
vorfinden,  die  einer  „Schizogonie“  entsprechen.  Zu- 
sammenlagerungen dieser  kleinsten  Körperchen  in 
Häufchen  oder  Kettenform  fand  er  öfters.  Ferner  be- 
merkte Verfasser  Sporencysten  ähnliche  Formen  mit 
unregelmäßig  entwickelten  Einzelindividuen,  von  denen 
Abbildungen  teilweise  in  schematischer  Ausführung 
hinzugefügt  sind. 

Bei  den  im  Plasma  von  Nierenzellen  liegenden 
Keimen  fand  sich  im  Gegensatz  zu  den  Corneaprä- 
paraten keine  Andeutung  eines  hellen  Saumes,  eine 
Erscheinung,  die  beim  Corneaepithel  für  eine 
Schrumpfung  des  umgebenden  Gewebes  sprechen  soll. 
Schließlich  zeigten  sich  bei  der  Untersuchung  der 
Nieren  noch  dauersporenähnliche  Gebilde  sowohl  in 
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den  Ausstrichen  wie  in  den  Schnittpräparaten,  und 
zwar  sowohl  im  Epithel  wie  auch  innerhalb  der  Harn- 
kanälchen. Diese  Bildungen  besitzen  nach  Ansicht  des 
Verfassers  mit  der  oben  in  der  Cornea  beobachteten 
Teilungsform  außerordentliche  Aehnlichkeit,  weshalb 
er  zwischen  den  von  Guarnieri  als  „Cytoryctes“ 
bezeichneten  Corneakörperchen  und  denen  der  Nieren 
einen  gewissen  ätiologischen  Zusammenhang  als  wahr- 
scheinlich annimmt.  Am  Schlüsse  seiner  Arbeit  er- 
wähnt der  Verfasser,  daß  vorerst  eine  genaue  syste- 
matische Einreihung  dieser  fraglichen  Gebilde  nicht 
möglich  sei,  da  ihr  Entwicklungsgang  noch  nicht  voll- 
kommen erforscht,  und  auch  für  die  Entstehung  der 
Dauersporen  nofdi  keine  genügende  Erklärung  gefun- 
den sei. 

Auf  Veranlassung  des  Herrn  Hof  rat  Professor  Dr. 
Schottelius  wiederholte  ich  die  von  Siegel  ange- 
stellten  Versuche  und  bemühte  mich,  mit  den  von  ihm 
angegebenen  Methoden  die  gleichen  Gebilde  aufzu- 
finden. 

Wie  aus  den  beifolgenden  Protokollen  hervorgeht, 
wurden  zunächst  zwei  Kaninchen  intraperitoneal  mit 
je  1 ccm  frischer  animalischer  Lymphe  geimpft.  Die 
Tiere  wurden  dann  nach  24  Stunden  getötet  und  Aus- 
strichpräparate der  verschiedenen  Organe  angefertigt. 
Die  Färbung  der  getrockneten  und  in  der  Flamme 
fixierten  Ausstrichpräparate  erfolgte  nach  der  Roma- 
nowski sehen  Färbemethode,  und  zwar  wurden  die 
von  G i e m s a empfohlenen  Färbeflüssigkeiten  ange- 
wendet. Dieselben  stammten  von  Dr.  G r ü b 1 e r & Cie. 
in  Leipzig. 

Bei  der  Durchsicht  zahlreich  angefertigter  Prä- 
parate ließen  sich  zwar  gelegentlich  innerhalb  der 
Nierenepithelzellen  wie  zwischen  denselben  dunkelblau 
und  dunkelrot  gefärbte  Körperchen  erkennen,  welche 
nach  ihrer  Größe  und  Form  mit  den  von  Siegel  aus 
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den  Kaninchenorganen  gewonnenen  angeblichen  Para- 
siten verglichen  werden  können.  Ihre  Form  jedoch  bot 
so  wenig  charakteristisches,  und  ihre  Färbbarkeit  war 
so  wenig  konstant,  daß  der  Zweifel  berechtigt  erschien, 
ob  es  sich  hier  überhaupt  um  spezifische  Gebilde  han- 
delte. Es  mußte  die  Möglichkeit  berücksichtigt  werden, 
daß  derartig  färbbare  Körnchen  Zerfallsprodukte  des 
Nierengewebes  oder  Coagulationsformen  des  Nieren- 
saftes darstellten. 

Derselbe  Befund  trat  auch  ein,  als  Kaninchen 
48  Stunden  nach  erfolgter  Impfung  obduziert  und  die 
Herstellung  von  Ausstrichpräparaten  und  deren  Fär- 
bung in  der  oben  geschilderten  Weise  ausgeführt 
wurden.  Da  Siegel  angibt,  daß  er  schließlich  nur 
die  corneale  Impfung  gewählt  habe  und  dabei  bereits 
12  Stunden  nach  der  Impfung  seine  eigentümlichen  Ge- 
bilde gefunden  haben  will,  so  wurde  schließlich  ein 
weitereres  Kaninchen  in  beide  Hornhäute  geimpft  und 
nach  12  Stunden  getötet.  Auch  in  diesem  Fall  war 
der  Befund  ein  ganz  ähnlicher  wie  der  oben  be- 
schriebene. 

Diese  negativen  Ergebnisse  ließen  es,  bevor  man 
an  eine  weitere  Prüfung  der  Sache  herantrat,  als  ratsam 
erscheinen,  festzustellen,  ob  und  inwieweit  die  Voraus- 
setzung Siegels  begründet  sei,  daß  schon  kurze  Zeit 
nach  der  Impfung  in  die  Hornhaut  sich  Parasiten  in 
den  inneren  Organen  vorfinden  lassen. 

In  der  Siegel  sehen  Veröffentlichung  ist  nichts 
darüber  bemerkt,  daß  er  sich  von  der  Berechtigung 
dieser  Annahme  vergewissert  hat.  Er  gibt  nur  an,  die 
geimpften  Tiere  nach  6,  12,  24  und  48  Stunden  getötet 
zu  haben.  Besonders  günstig  für  die  Untersuchung  und 
den  Nachweis  der  stattgehabten  innern  Infektion  erwies 
sich  ihm  die  Zeit  nach  24  Stunden,  und  zwar  habe  er 
schließlich  nur  die  corneale  Impfung  gewählt.  12  Stun- 
den nach  erfolgter  Impfung  will  er  kleine  bewegliche 
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Sporen  in  lebhafter  und  zwar  besonders  in  Längs- 
teilung begriffen  gefunden  haben. 

Es  muß  nun  an  und  für  sich  wunderbar  er- 
scheinen, daß  bereits  12  Stunden  nach  der  Hornhaut- 
impfung die  Vaccineerreger  das  Hornhautgewebe  durch- 
wandert haben  und  sich  im  Gewebe  innerer  Organe, 
speziell  der  Nieren,  in  reichlicher  Vermehrung  be- 
griffen vorfinden  sollen.  Ihre  Verschleppung  in  das 
Nierengewebe  könnte  wohl  in  so  kurzer  Zeit  nur  durch 
die  Blutbahn  erfolgen. 

Von  verschiedenen  Seiten  ist  freilich  das  Vor- 
kommen von  Vaccineerregern  im  Blute  beschrieben 
worden,  aber  die  betr.  Forscher  nehmen  doch  eine 
wesentlich  längere  Dauer  der  Wanderung  der  Parasiten 
bis  zu  ihrem  Uebertritt  ins  Blut  an. 

L.  Pfeiffer  schreibt  darüber  in  seiner  Pathologie 
und  Histologie  der  Blattern  folgendes : ,,Der  Parasit  ist 
im  Blut  von  fiebernden  Variolakranken,  von  fiebern- 
den Kindern  (am  7.  Tag)  und  Kälbern  (am  4.  Tag)  ent- 
halten. Mit  solchem  Blute  kann  man  auf  größerer  Kon- 
taktfläche typische  und  schutzkräftige  Pusteln  erzielen.“ 

Schon  Doehle  (1892)  hatte  in  seiner  Arbeit  „zur 
Aetologie  von  Masern,  Pocken,  Scharlach,  Syphilis“ 
im  Blut  von  Pockenkranken  1/2  bis  1 u große  kugel- 
förmige Körperchen  beschrieben,  die  entweder  matt 
aussahen  oder  einen  stark  lichtbrechenden  Kern  be- 
saßen und  sich  lebhaft  bewegten;  viele  davon  waren 
außerdem  mit  langen  Geißeln  versehen.  Auch  im  Serum 
ganz  junger  Bläschen  fand  Doehle  ähnliche  Gebilde, 
während  er  in  Epithelzellen  solche  niemals  nachweisen 
konnte.  Eine  kleinere  Form  dieser  Körperchen  glaubte 
er  auch  im  Pustelinhalt  vaccinierter  Rinder  gefunden 
zu  haben,  und  er  erzählt  sogar  von  dem  Gelingen  einer 
künstlichen  Züchtung  auf  einem  nicht  näher  ange- 
gebenen Nährboden.  Die  Untersuchungen  von  M o n t i 
(1894)  in  einer  „sulTeziologia  del  variola  e sulla  loca- 
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lizzazione  del  Virus  varioloso“  benannten  Arbeit  her- 
ausgegeben, stellen  fest,  daß  das  Herzblut  eines  an 
Variola  Erkrankten  bei  der  Cornealirnpfung  sich  frei 
von  Parasiten  erwies,  die  in  der  Haut,  im  Pharynx  und 
im  Larynx  regelmäßig  zu  finden  waren.  Von  Wichtig- 
keit ist  jedoch  hier  der  Befund  vom  völligen  Fehlen 
dieser  Parasiten  sowohl  in  der  Leber  als  auch  in  der 
Milz,  den  Nieren  und  im  Gehirn. 

Während  Weber  und  Reed  (1895 — 1897)  auf 
das  mikroskopische  Untersuchungsergebnis  hin  das 
Vorhandensein  von  Parasiten  im  Blut  sicher  annahmen, 
kamen  Roger  und  Weil  (1900)  auf  Grund  zahl- 
reicher Impf  versuche  zu  dem  Schluss,  daß  kleine  runde 
oder  ovale  Körperchen  aus  dem  Blute  Variolakranker 
als  Parasiten  aufgefaßt  werden  müßten,  welche  An- 
sicht bekanntlich  Dombrowski  ebenfalls  teilte. 

Eine  genaue  Nachprüfung  dieser  Angaben  durch 
M a g r a t und  Brick  erhoff  (1904)  ergab  die  Tatsache, 
daß  das  Blut  von  Variolakranken  Körperchen  zeigte,  deren 
Größe  und  deren  Aussehen  beständig  wechselte.  Aehn- 
liche  Gebilde  wurden  jedoch  gelegentlich  auch  in  einem 
Fall  von  maligner  Endocarditis  im  Blute  gefunden  und 
in  großer  Zahl  nachgewiesen,  Beobachtungen,  die  durch 
die  Untersuchungen  des  Blutes  mit  Variola  geimpfter, 
gesunder  Affen  eine  weitere,  wertvolle  Stütze  fanden. 

Bei  dem  Versuch  der  genannten  Forscher,  durch 
Impfung  das  Vorhandensein  von  Pockenerregern  im 
Blut  nachzuweisen,  war  von  21  Impfungen  auf  die 
Hornhaut  nur  eine  erfolgreich.  Diese  Impfung  war 
mit  dem  Blut  eines  Falles  von  Purpura  variolosa  am 
vierten  Krankheitstage  erfolgt,  drei  andere  gleichzeitig 
mit  derselben  Blutprobe  angelegte  Impfstellen  blieben 
steril. 

Auf  Grund  ihrer  ausführlichen  Untersuchungen 
glauben  die  Verfasser,  daß  die  Deutung  der  amöboiden 
oder  geißeltragenden  Körperchen  im  Blute  als  Para- 
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siten  keine  Berechtigung  habe.  Sie  halten  es  nicht  für 
ausgeschlossen,  daß  diese  Gebilde  mit  Zerstörungs- 
produkten von  roten  Blutkörperchen  identifiziert  wer- 
den müßten  und  glauben,  daß  zahlreiche  derartig  be- 
schriebene Gebilde  jenen  gleich  zu  stellen  seien,  wie 
sie  von  Arnold  als  Blutblättchen  und  Derivate  der 
roten  Blutkörperchen  dargestellt  sind.  Jedenfalls  fehlen 
uns,  — erklären  die  Verfasser  — einstweilen  noch  die 
Mittel  und  Wege,  um  Vaccinekörperchen  von  den  letzt- 
genannten Gebilden  mikroskopisch  zu  unterscheiden. 
Sie  erörtern  dann  die  Frage,  inwieweit  die  Corneal- 
impfung  ein  sicheres  Mittel  zum  Nachweis  des  Vaccine- 
contagiums  dars^elle. 

Sie  glauben  annehmen  zu  müssen,  daß  dabei  die 
Menge  der  vorhandenen  Parasiten  berücksichtigt  wer- 
werden  muß,  die  bei  der  Impfung  jeweils  eingeführt 
wird.  Jedenfalls  halten  sie  den  Schluß  für  berechtigt, 
daß  das  Ausbleiben  der  spezifischen  Hornhautverän- 
derungen das  Fehlen  derjenigen  Parasitenform  im  Impf- 
material beweise,  welche  sonst  in  den  Bläschen  oder 
Pusteln  Vorkommen.  Sie  möchten  ihr  einmaliges,  oben 
genanntes,  wirklich  positives  Ergebnis  nicht  ohne  wei- 
teres als  beweisend  anerkennen,  weil  gerade  bei  Pur- 
pura variolosa  die  Epithel-Infektion  eine  weitverbreitete 
sei  und  deshalb  eine  Beimischung  des  Erregers  aus 
der  Haut  zur  Blutprobe  schwerlich  ausgeschlossen  wer- 
den könne. 

Nach  den  bisherigen  Erfahrungen  hätte  es  wenig- 
stens eines  sicheren  Beweises  dafür  bedurft,  daß  zu 
dem  von  Siegel  angenommenen  Zeitpunkt  der 
Vaccineerreger  in  der  Nierensubstanz  überhaupt  vor- 
handen ist.  Da  dieser  Nachweis  für  die  Beurteilung 
der  Siegel  sehen  Befunde  von  wesentlicher  Bedeutung 
sein  mußte,  so  wurden  von  mir  (s.  die  beigegebenen  Pro- 
tokolle) anfangs  dieses  Jahres  zunächst  zwei  Kaninchen 
mit  frischer  animaler  Lymphe  in  die  Hornhaut  geimpft. 
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Hier  entwickelten  sich  typische  Impfherde,  so  daß  an 
der  Wirksamkeit  des  Impfstoffes  kein  Zweifel  sein 
konnte. 

Das  erste  dieser  beiden  Tiere  wurde  nach  24  Stun- 
den getötet,  und  das  unter  allen  aseptischen  Kautelen 
entnommene  Nierenmaterial  zur  Herstellung  neuer  Aus- 
strichpräparate sowie  zur  Hornhautimpfung  eines  wei- 
teren jungen  Kaninchens  verwendet. 

Die  sorgfältige  Beobachtung  der  Epithelverän- 
derungen ergab  keine  charakteristischen  Zeichen  für 
eine  Vaccineinfektion.  (Mikroskopisches  Untersuch- 
ungsergebnis s.  Protokolle.)  Aber  auch  die  48  Stunden 
nach  der  Hornhautimpfung  (mit  animaler  Lymphe)  ent- 
nommene Nierensubstanz  hatte  bei  einem  jungen  Kanin- 
chen, auf  die  Hornhaut  übertragen,  nicht  die  Fähigkeit, 
charakteristische  Veränderungen  hervorzurufen.  Es 
trat  zwar  eine  leichte  Wulstung  des  Epithels  auf.  Die 
Trübung  und  Geschwürsbildung,  welche  für  den  posi- 
tiven Impferfolg  charakteristisch  ist,  blieben  jedoch 
aus.  (S.  Protokolle.) 

Nach  diesen  Ergebnissen  werden  die  Zweifel  an 
der  Richtigkeit  der  Siegel  sehen  Befunde  nur  ver- 
stärkt. Es  kann  deshalb  vorläufig  nicht  anerkannt  wer- 
den, daß  Siegels  Bestreben,  durch  Benützung  der 
inneren  Organe  der  geimpften  Kaninchen  neue  Auf- 
schlüsse über  die  Natur  der  Vaccineerreger  zu  ge- 
winnen, erfolgreich  gewesen  ist.  Seine  Mitteilungen 
und  die  denselben  beigefügten  Zeichnungen  sind  wenig 
überzeugend,  und  nach  dem  Ausfall  unseres  oben  ge- 
schilderten Versuches  wird  man  wenig  geneigt  sein,  sich 
den  Siegel  sehen  Schlußfolgerungen  anzuschließen. 
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Tierversuche  — Protokolle. 

Kaninchen  Nr.  1. 

Impfung  desselben  mit  1 ccm  animaler  Lymphe  in 
die  Bauchhöhle.  Sektion  nach  genau  24  Stunden.  Der 
mikroskopische  Befund  der  innern  Organe  ergibt  nichts 
besonderes.  Es  wurden  Ausstrichpräparate  aus  beiden 
Nieren,  aus  Leber,  aus  Milz  und  Blut  des  linken  Vor- 
hofs angefertigt.  Nach  Trocknen  und  Fixierung  der  Prä- 
parate in  der  Flamme  Färbung  nach  Romanowski. 

Mikroskopischer  Befund : Es  fanden  sich  in  den 
Nieren- Ausstrichen  kleinste  ovale  Körperchen,  sowohl 
innerhalb  von  Epithelzellen,  wie  zwischen  denselben. 
Diese  Gebilde  waren  bald  rot,  bald  bläulich  gefärbt. 
Aehnliche  Befunde  in  den  Ausstrichen  von  Milz,  Leber 
und  in  Blutpräparaten. 

Kaninchen  Nr.  2. 

Impfung  intraperitoneal  w.  o.  Sektion  ebenfalls 
nach  genau  24  Stunden.  Bei  Eröffnen  der  Bauchhöhle 
zeigen  sich  an  der  Oberfläche  des  offenbar  bei  der 
Injektion  getroffenen  Coecums  mehrere  etwa  erbsen- 
große, weißliche  Knötchen,  daneben  viele  haemor- 
hagische  Stellen  der  entzündeten  Umgebung.  Es  wur- 
den wiederum  Ausstriche  aus  beiden  Nieren,  aus  Milz, 
Leber  und  Blut  und  auch  aus  den  Coecumspusteln  an- 
gefertigt. 

Mikroskopischer  Befund : In  den  Nierenausstrichen 
ähnliche  Befunde  wie  bei  Kaninchen  Nr.  1,  ebenso  in 
den  andern  untersuchten  Organen.  Die  Untersuchung 
des  Inhaltes  der  Coecumpusteln  ergab  den  sog.  Vaccine- 
körperchen ähnliche  Gebilde,  daneben  zahlreiche 
Kokken. 


27 


Kaninchen  Nr.  3.,  (mehrere  Monate  alt,  mittel- 
groß). 

Impfung  dieses  Tieres  wiederum  intraperitoneal. 
Sektion  nach  48  Stunden.  Beim  Eröffnen  der  Bauch- 
höhle zeigt  sich  das  Netz  unter  den  Magen  verlagert 
und  mit  zahlreichen,  stecknadelkopfgroßen,  weißlichen 
Knötchen  besetzt.  Anfertigen  von  Ausstrichpräparaten 
w.  o.  Färbung  derselben  nach  Giemsa. 

Mikroskopischer  Befund:  Dieselben  bald  rot,  bald 
blau  gefärbten  Gebilde,  meist  in  Haufen  beieinander- 
liegend. Nirgends  eine  Andeutung  von  einem  Teilungs- 
vorgang zu  beobachten,  obgleich  mit  den  stärksten 
Vergrößerungen  untersucht  wurde. 

Kaninchen  Nr.  4. 

Impfung  in  beide  Corneae  nach  Anlegen  von 
Cornealtaschen.  Sektion  nach  12  Stunden.  Anfertigen 
von  Ausstrichpräparaten  sowohl  der  Cornea  wie  von 
inneren  Organen.  Färbung  nach  Giemsa. 

Mikroskopischer  Befund : In  gleicher  Menge  und 
Form  wiederum  in  zahlreichen  Präparaten  die  absolut 
nichts  Charakteristisches  bietenden  Gebilde.  Es  wurden 
die  stärksten  Okulare  eines  Zeißmikroskops  zusammen 
mit  Vl2  Oel  Imm.  zur  Untersuchung  benützt. 

Kaninchen  Nr.  5. 

Impfung  mit  frischer  animaler  Lymphe  in  beide 
Hornhäute  mittelst  kleiner  Stiche  und  Strichelungen. 
Nach  24  Stunden  zeigen  sich  in  der  Umgebung  der  Impf- 
stiche kleinste  typische  Gewebstrübungen. 

Sektion  dieses  Tieres  24  Stunden  nach  der 
Impfung,  Ueberimpfung  von  Nierenmaterial,  das  von 
frischen  Schnitten  abgestreift  wurde,  unter  strengster 
aseptischer  Kontrolle  in  die  beiden  Hornhäute  von  Ka- 
ninchen Nr.  7.  Anfertigung  von  Nierenausstrichpräpa- 


28 


raten.  Konservierung  der  beiden  Nieren  und  der  beiden 
Bulbi  und  Einbettung  in  Paraffin  zu  Serienschnitten. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  der  Hornhaut- 
schnitte führte  zu  keinem  Ergebnis.  Die  Ausstriche  und 
Schnittpräparate  der  beiden  Nieren  ergaben  keine  An- 
deutung von  Gebilden,  die  den  Vaccinekörperchen  ähn- 
lich waren. 

Kaninchen  Nr.  6. 

Impfung  beider  Corneae  mittelst  kleiner  Einstiche. 
Nach  24  Stunden  leichte  Trübung  der  Impfherde.  Nach 
48  Stunden  größere  flächenhafte  Gewebsentzündung 
mit  wulstiger  Apftreibung  der  Impfstichstellen.  Sektion 
genau  48  Stunden  nach  der  Impfung.  Ueberimpfung  von 
Nierensubstanz  teils  ohne  Zusatz,  teils  mit  physiol- 
Kochsalzlösung  zu  einer  Emulsion  verrieben  in  die 
Hornhäute  von  Kaninchen  Nr.  8.  Anfertigung  von  Aus- 
strichen und  Konservierung  der  Nieren  und  der  Bulbi. 
In  den  Hornhautschnitten  konnten  deutlich  die  Impf- 
stellen nachgewiesen  werden.  Das  an  diesen  Stellen 
stark  gewucherte  Epithel  enthielt  zahlreiche  Vaccine- 
körperchen, dagegen  waren  sie  weder  in  Ausstrichen 
noch  in  Schnitten  von  den  Nieren  zu  finden. 

Kaninch  en  Nr.  7. 

Ueberimpfen  von  Nierenmaterial  von  Kaninchen 
Nr.  5 in  beide  Corneae. 

Befund  nach  48  Stunden : Linkes  Auge : Epithel- 
wucherung nicht  erkennbar,  an  den  Impfstellen  leichte 
Trübungen  in  der  Richtung  der  Impfstiche.  Rechtes 
Auge : Oberhalb  der  Hornhautmitte  eine  etwa  3 — 4 mm 
große  deutliche  Trübung  an  der  Impfstelle  erkennbar. 
Die  Hornhaut  ist  im  übrigen  reaktionslos,  ein  Epithel- 
defekt ist  nicht  vorhanden,  ebensowenig  eine  Pro- 
minenz der  Impfstellen. 
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Befund  nach  72  Stunden.  Linkes  Auge:  Trü- 
bung der  Impfstelle  nicht  stärker,  nur  als  feiner  Hauch 
erkennbar.  Keine  EpithelvorwÖlbung,  kein  Defekt. 
Rechtes  Auge:  Die  Trübung  an  der  Impfstelle  ist 
eher  heller,  durchsichtiger  geworden.  Keine  Epithel- 
wucherung, kein  deutlicher  Defekt. 

Sektion  genau  drei  Tage  nach  der  Impfung,  Kon- 
servierung beider  Bulbi  und  von  den  Nierenstücken 
zur  Einbettung. 

In  zahlreichen  Schnitten  waren  die  Impfstellen 
leicht  nachzuweisen,  das  Epithel  zeigte  nirgends  eine 
besondere  Wucherung;  das  überimpfte  Nierenmaterial 
war  in  Form  brauner  Schollen  zwischen  den  Epithel- 
zellen abgelagert,  eine  Andeutung  von  Vaccinekör- 
perchen war  nirgends  zu  sehen,  ebenso  auch  in  Schnitt- 
präparaten der  Nieren. 

Kaninchen  Nr.  8. 

Ueberimpfen  von  Nierenmaterial  von  Kaninchen 
Nr.  6,  (ohne  Kochsalzlösung)  in  die  rechte  Hornhaut. 
Impfung  der  linken  Cornea  mit  einer  Nierensubstanz- 
Emulsion. 

Befund  nach  24  Stunden : Linkes  Auge : es  sind 
kleine,  etwa  1/2  mm  im  Durchmesser  große  Epithel- 
defekte  erkennbar,  nahe  der  Hornhautmitte  eine  Impf- 
stelle ohne  Epitheldefekt. 

Rechtes  Auge:  eine  große,  dreieckige,  deutliche 
Trübung,  von  weißopaker  Farbe,  4 mm  etwa  in  jedem 
Durchmesser.  Die  Hornhaut  ist  sonst  reaktionslos.  An 
der  Impfstelle  findet  sich  eine  leichte  Vorwölbung,  kein 
makroskopisch  erkennbarer  Defekt. 

Befund  nach  48  Stunden : Linkes  Auge : eine 
Impfstelle  ist  als  linsenförmiger,  1 mm  im  Durchmesser 
großer  Defekt  deutlich  erkennbar.  Keine  Trübung  der 
Umgebung,  die  Epithelränder  sind  vielleicht  etwas  ver- 
dickt. 
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Rechtes  Auge : Die  opake  Trübung  erscheint 
deutlicher.  Die  Schnittwunde  tritt  als  deutliche  Furche 
hervor,  erscheint  jedoch  mit  Epithel  bedeckt,  der  nach 
unten  gerichtete  Rand  ist  etwas  gewulstet.  Die  Horn- 
haut ist  im  übrigen  reizfrei. 

Befund  nach  72  Stunden:  i.  A.  derselbe.  Beide 
Hornhäute  normal,  abgesehen  von  obigen  Verän- 
derungen, und  völlig  reaktionslos. 

Sektion  des  Kaninchens  drei  Tage  nach  der 
Impfung.  Konservierung  der  beiden  Bulbi  und  von 
Nierenschnitten  zur  Einbettung. 

Auch  hier  zeigte  das  Epithel  an  den  Impfstellen 
keine  Wucherung,  die  Stichkanäle  waren  glatt,  nirgends 
ein  Vorhandensein  von  Vaccinekörpern  nachzuweisen, 
ebensowenig  in  den  zahlreich  angefertigten  Nieren- 
schnitten. 


Herrn  Hofrat  Professor  Dr.  Schottelius,  Herrn 
Stabsarzt  Dr.  v.  Wasielewski  sowie  den  Herren 
Assistenten  des  Instituts  gestatte  ich  mir  für  ihre  jeder- 
zeit freundliche  Unterstützung  meinen  verbindlichsten 
Dank  auszusprechen. 
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Lebenslauf. 


Ich,  Heribert  Hans  Karl  Hauser,  bin  geboren  am 
22.  April  1881  zu  Waibstadt  in  Baden  als  Sohn  des 
Obermedizinalrats  Dr.  Wilhelm  Hauser.  Ich  be 
suchte  das  Progymnasium  in  Donaueschingen  und  das 
Gymnasium  in  Freiburg,  das  ich  mit  dem  Reifezeugnis 
im  Juli  1899  verließ.  Dann  studierte  ich  vier  Semester 
in  Heidelberg  Medizin  und  legte  daselbst  im  Sommer 
1901  die  ärztliche  Vorprüfung  ab.  Nach  weiteren  sechs 
Semestern  in  Kiel  und  Freiburg  beendete  ich  mein 
Staatsexamen  im  Februar  1905. 
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